ACADEMIA DE CIENCIA E TECNOLOGIA

ESTUDO COMPARATIVO DE METODOLOGIAS DE TRIAGEM PARA HIV E
HCV EM DOADORES DE SANGUE

DELVANIA DE SOUZA LIMA

Setembro / 2011

Brasilia — DF



DELVANIA DE SOUZA LIMA

ESTUDO COMPARATIVO DE METODOLOGIAS DE TRIAGEM PARA HIV E
HCV EM DOADORES DE SANGUE

Projeto de pesquisa apresentado ao
programa de pos-graduagdo em
Hematologia “LATO SENSU” sob
orientacdo do Prof. Dr. Paulo Cesar
Naoum e co-orientacdo da Prof®.
Barbara Maciel Sidou Pimentel,
doutoranda em Biologia Molecular pela
Universidade de Brasilia, como
requisito parcial para obtencao do titulo
de especialista.

Setembro / 2011

Brasilia — DF



SUMARIO

L RESUMO ..ottt 04
I ABSTRAGCT .ot en s ene e 06
IMI. INTRODUGCAO ..ot 07
IV. OBIJETIVOS

IV.a OBJETIVO GERAL .....oooioiiiieeeeeeeeeeeeeeeeee e 11

IV.b OBJETIVOS ESPECIFICOS .......ooviviieeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e 11
V.  MATERIAL E METODOS ......o.oiiioiieieeeeeeeeeseeseeseesseseeseeseeeees s sesses s ssassesnessasssensnes 12
VI. RESULTADOS E DISCUSSAQ ....oomiiiiiieeeieeeeeeeeeeeee e ee e 13
VII. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS .....coooiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeee e 20



I. RESUMO

A partir da década de 1980, com a descoberta do virus HIV, a seguranca do sangue doado
passou a ser prioridade e com isso ocorreu a necessidade de aumento da sensibilidade dos testes de
triagem. Os testes sorologicos para HIV e HCV sdo baseados na detec¢do de anticorpos e possuem
uma janela imunoldgica de 16-20 e 70 dias, respectivamente. A mais recente metodologia aplicada na
triagem de doadores de sangue é a metodologia NAT que utiliza a técnica de PCR para amplificar e
detectar o RNA viral presente no plasma do individuo infectado. Essa técnica apresenta reducdo da
janela imunoldégica de deteccdo para 10-12 e 10 dias para HIV e HCV, respectivamente.

A implantacdo do teste NAT para detec¢do do RNA viral dos virus HIV e HCV na Fundagao
Hemocentro de Brasilia (FHB) foi concluida em abril de 2011 e desde o dia 23 de maio todas as
amostras dos doadores passam pela triagem do virus HIV por Elisa, Quimioluminescéncia e NAT e de
HCYV por Quimioluminescéncia e NAT.

O objetivo desse trabalho é realizar um estudo comparativo e uma andlise critica entre as
metodologias de triagem para os virus HIV e HCV em doadores de sangue da Fundacdo Hemocentro
de Brasilia desde a implantacdo da Plataforma NAT em abril de 2011. Para isso foram utilizados dados
quantitativos dos resultados obtidos pelas metodologias ELISA, Quimioluminescéncia e NAT para
triagem dos virus HIV e HCV em doadores da FHB, durante trés meses de 2011 (junho, julho e
agosto), analisando-se as concordancias e discrepancias entre os resultados desses testes.

Comparando-se os resultados dos testes de triagem para os virus HIV (ELISA,
Quimioluminescéncia e NAT) e HCV (Quimioluminescéncia e NAT) de doadores de sangue da FHB
observou-se uma concordancia entre os testes para HIV de 99,81% e para HCV de 99,87%. Entretanto
considerando-se apenas os resultados positivos a porcentagem de concordancia entre os testes para
HIV foram de apenas 14,71% e para HCV de apenas 13,63%, sendo que a maior parte desses casos
trata-se de resultados falso-positivos nas metodologias ELISA e Quimioluminescéncia.

Com esses dados pode-se concluir que a inclusdo do teste NAT em bancos de sangue se mostra
de grande importancia ndo s6 pela reducdo do periodo de janela imunoldgica, como também pelo

esclarecimento de resultados falso-positivos obtidos pelos métodos sorolégicos que culminam no



descarte de bolsas, inaptidio do doador, e muitas vezes em implicacOes juridicas. A andlise

comparativa desses resultados continuard a ser realizada rotineiramente na FHB.



II. ABSTRACT

Since 1980s, with the discovery of HIV, the safety of donated blood has become a priority and
with this the necessity of to increase the sensitivity of screening tests. Serological tests for HIV and
HCV are based on the detection of antibodies and have a window period of 16-20 days and 70,
respectively. The latest methodology in screening blood donors is the NAT method that uses the PCR
to amplify and detect viral RNA in plasma of the infected individual. This technique has reduced the
window period of detection for 10-12 and 10 days for HIV and HCV, respectively.

The deployment of NAT test for the detection of viral RNA of HIV and HCV in the (FHB) was
completed in April 2011 and since May, 23rd all samples pass through the donor screening for HIV by
the methodologies of Elisa, Chemiluminescence and NAT, and HCV by the methodologies of
Chemiluminescence and NAT.

The aim of this research is to perform a comparative study and a critical analysis of
methodologies for screening for HIV and HCV in blood donors of the Fundacdo Hemocentro de
Brasilia since the implementation of NAT platform in April 2011. So we used quantitative data of the
results obtained by ELISA, chemiluminescence and NAT methods to screen for HIV and HCV in
donors of FHB, during three months of 2011 (june, july and august), analyzing the agreements and
discrepancies between the results of these tests.

Comparing the results of screening tests for HIV (ELISA, Chemiluminescence and NAT) and
HCYV (chemiluminescence and NAT) of blood donors of FHB was observed a correlation between HIV
tests and 99.81% HCV 99.87%. However, considering only the positive correlation between the
percentage of HIV tests were only 14.71% for HCV and only 13.63%, and most of these cases it is
false-positive results in ELISA and chemiluminescence methods.

With these data we can conclude that the inclusion of NAT testing in blood banks is shown of
great importance not only for shortening the length of window period, but also for clarification of
false-positive results obtained by serological methods that culminate in the disposal of grants,
unsuitability of the donor, and often legal implications. The comparative analysis of these results will

continue to be routinely performed in the FHB.



III.INTRODUCAO

Durante um longo tempo a transfusdo sanguinea foi vista apenas como uma transmissao de
material fisiolégico, sem grandes riscos ao receptor. Apenas a partir da década de 1980, com a
descoberta do virus HIV, causador da Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (SIDA/AIDS), a
seguranca do sangue doado passou a ser prioridade e, com isso a necessidade de realizacdo de testes de
triagem para doencas infecciosas cada vez mais sensiveis (Seitz & Heiden, 2010).

Dentre as doencas infecciosas que podem ser transmitidas pelo procedimento de transfusio
sanguinea muitas sdo causadas por virus e a redu¢do da transmissdo dessas doengas continua sendo um
dos maiores alvos de estudos da drea de hemoterapia. Dentre os virus mais estudados podemos citar o
HBYV, causador da hepatite B, o HCV, causador da hepatite C, os virus HIV (I e II), causadores da
AIDS, dentre outros (Allain et al, 2009 e Dwyre et al, 2011).

No Brasil, até a década de 1980, a doacdo de sangue era feita principalmente em institui¢des
privadas sendo inclusive remunerada, porém apds a descoberta do virus HIV passou a ser um ato
melhor regulamentado e fiscalizado (Barreto et al, 2005). Atualmente € obrigatéria a realizacido de
exames de triagem soroldgica em doadores de sangue nos Servico Hemoterdpicos brasileiros para os
virus HBV, HCV, HIV I/l e HTLV I/II além de triagem para CHAGAS e SIFILIS (RDC n.° 57/
ANVISA e PORTARIA MS n.° 1.353).

Os testes sorolégicos para HIV e HCV sdo baseados na deteccdo de anticorpos, que
reconhecem esses virus, presentes no sangue do doador, e pesquisa de antigeno para HBV, porém
existe um periodo entre a contaminacdo com o agente infeccioso e o surgimento de niveis detectaveis
desses anticorpos no soro do individuo, periodo conhecido como “janela imunoldgica” (Abbas et al,
2000). O advento de novas metodologias de triagem de doadores de sangue vem aumentando a
sensibilidade e especificidade dos testes realizados e consequentemente reduzindo o periodo de
detec¢do da janela imunoldgica, propiciando uma maior seguranga transfusional (Pillonel & Laperche,
2005).

A mais recente metodologia aplicada na triagem de doadores de sangue € a metodologia NAT
(Nucleic Acid Amplification Test). O teste NAT utiliza a técnica de biologia molecular chamada PCR

(Polimerase Chain Reaction - Reacdo em Cadeia da Polimerase) para amplificar e detectar o RNA



(4cido ribonucléico) viral presente no plasma do individuo infectado, sendo assim mais sensivel que o
teste soroldgico, visto que pequenos niveis de RNA viral podem ser detectados logo no inicio da
infec¢do, reduzindo o periodo da janela imunoldgica (Dodd et al, 2002 e Kucirka et al, 2011).

A metodologia NAT € capaz de detectar mais de um tipo de RNA viral na mesma reacdo e ¢
obrigatdria para a triagem de doadores de sangue em vérios paises. Alguns kits utilizados para esse
diagnéstico sdo capazes de detectar dois virus HIV e HCV e outros podem detectar simultaneamente
os virus HBV, HCV e HIV. Estudos comparativos feitos em diversos paises como Estados Unidos,
Alemanha e Itélia, por exemplo, demonstram redu¢do da janela imunolégica de detecc@o do virus HIV
de 16-20 dias nos testes sorologicos para 10-12 dias para o teste NAT (Figura 1), de 70 para 10 dias
para o virus HCV (Figura 2) e de 50 para 39 dias para o HBV (Gallarda & Dragon, 2000, Nubling et
al, 2009, Velati et al, 2008 e Zou et al, 2010).
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Figura 1. Representaciao esquematica da reducao do periodo de janela imunolégica com o teste
para deteccao de RNA viral de HIV. O teste de deteccdo de dcidos nucléicos para o virus HIV
reduziu o periodo de janela imunoldgica de 20-25 dias para 10-12 aproximadamente. (Adaptada de

Gallarda & Dragon, 2000).



100

Nivel de Analito
»
o

Tempo

|— Janela pré-soroconversao ——|

- Janela HCV RNA = aproximadamente 11 dias

‘ _ Janela Anti-HCV = 70 dias (32 ger.);
82 dias (22 ger.)

Figura 2. Representaciao esquematica da reducao do periodo de janela imunolégica com o teste
para deteccao de RNA viral de HCV. O teste de detec¢ao de 4cidos nucléicos para o virus HCV
reduziu o periodo de janela imunoldgica de 70 dias para 1ldias aproximadamente. (Adaptada de

Gallarda & Dragon, 2000).

Atualmente existe a obrigatoriedade para realizacao de duas metodologias de testes para o virus
HIV e uma para o virus HCV (ANVISA, RDC n° 57), porém, a partir da portaria n° 262/2002 do
Ministério da Sadde, o teste NAT passou a ser recomendado para todos os doadores de sangue do
Brasil. Desde entdo vem sendo desenvolvido por Bio-Manguinhos/Fiocruz a plataforma NAT, com kit
fabricado no préprio pais, para deteccao do RNA viral dos virus HIV e HCV.

A plataforma para realizag@o do teste NAT no Brasil estd em processo de implantagdo e o teste
ja € realizado nos Hemocentro de Sdo Paulo, Rio de Janeiro, Santa Catarina, Campinas, Bahia,
Pernambuco e Brasilia, com prospec¢do para implantagdo em todo o pais nos proximos meses (Fonte:
Bio-Manguinhos/Fiocruz, Brasil).

A implantagdo da Plataforma NAT para deteccdo do RNA viral dos virus HIV e HCV na

Fundacdo Hemocentro de Brasilia (FHB) foi efetivada por Bio-Manguinhos em abril de 2011 e nos



meses de abril e maio foram realizados os processos de Q.I. (Qualificacdo de Instalagdo) e Q.O.
(Qualificagdao Operacional) dos equipamentos que constituem a plataforma, o treinamento dos
operadores e os processos de Validacdo e interfaceamento. A partir do més de junho a plataforma foi
considerada implantada e validada e desde entdo a realizacdo do teste NAT em todas as amostras dos
doadores passam pela triagem dos virus HIV e HCV também por essa metodologia, além dos testes

sorolégicos jd realizados de ELISA (HIV) e Quimioluminescéncia (HIV e HCV).
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IV.OBJETIVOS

IV.a - OBJETIVO GERAL

O objetivo desse trabalho € realizar um estudo comparativo € uma andlise critica entre as
metodologias de triagem para os virus HIV e HCV em doadores de sangue da Funda¢do Hemocentro

de Brasilia desde a implantag¢do da Plataforma NAT.

IV.b - OBJETIVOS ESPECIFICOS

- Comparar o nimero e os resultados dos exames para o virus HCV realizados na FHB

desde a implantagdo do teste NAT;

- Comparar o nimero e os resultados dos exames para o virus HIV realizados na FHB desde

a implantacdo do teste NAT;

- Verificar a existéncia de discrepancias entre os testes comparados e a eficiéncia das

metodologias empregadas;

- Comparar e fazer uma andlise critica entre os resultados obtidos nesse estudo com os

resultados encontrados em estudos similares disponiveis na literatura.
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V. MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma pesquisa quali-quantitativa, onde foram utilizados dados quantitativos dos
resultados obtidos pelas metodologias de Quimioluminescéncia € NAT para o virus HCV e ELISA,
Quimioluminescéncia e NAT para triagem do virus HIV em doadores da Fundacio Hemocentro de
Brasilia, com um n = 14.952 doadores, para se comparar e avaliar a eficiéncia desses testes na detec¢do
desses virus.

A pesquisa foi realizada na Fundagao Hemocentro de Brasilia e os dados obtidos a partir
dos Laboratdrios de Sorologia e NAT disponibilizados no sistema informatizado da FHB, o SistHemo.
Os dados somente foram coletados e avaliados apds o projeto ter sido avaliado, aprovado e autorizado
pelo Comité de Etica da Fundacdo de Ensino e Pesquisa em Ciéncias da Saide (FEPECS/SES). Os
instrumentos utilizados e que contém os dados coletados ficardo sob a responsabilidade da Geréncia de
Laboratérios do Doador da Fundagdo Hemocentro de Brasilia.

Os sujeitos da pesquisa foram doadores de sangue da FHB em uma amostragem de 14.952,
no entanto a pesquisa foi feita apenas com os dados numéricos, os dados dos doadores nao foram
investigados.

Os dados numéricos foram tratados com os métodos estatisticos de coeficiente Kappa,
Cohen’s Kappa para as comparacoes 2 a 2 e Fleis’s kappa para a comparacao dos trés testes para HIV,
e os resultados obtidos com esse estudo foram também comparados com dados de estudos similares

disponiveis na literatura cientifica nacional e internacional.
Critério de inclusido para a pesquisa: Amostra de doadores de sangue no periodo de 01

de junho a 31 de agosto de 2011.

Critério de exclusao para a pesquisa: Nio ser doador de sangue.
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VL. RESULTADOS E DISCUSSAO

A fim de se comparar as diferentes metodologias de triagem para os virus HCV e HIV
realizadas atualmente na Fundacdo Hemocentro de Brasilia e se verificar a real importincia da
inclusdo do teste NAT na deteccdo desses virus foram analisados os graus de concordancias entre os
testes aplicados.

Para verificar o nivel de concordincia entre testes diagndsticos, opta-se, em geral, por duas
alternativas: construir um modelo que descreva a estrutura da concordincia e discordancia entre os
testes ou utilizar-se de um indice, que descreva a forca da concordancia através de um nimero-resumo.
Neste ultimo caso o indice mais popular € conhecido como coeficiente Kappa, que compara o nivel de
concordancia observado com o esperado para avaliagdes independentes (Agresti, 2007 e Landis &
Koch, 1977).

No estudo em questdo, realizaram-se testes em paralelo a fim de identificar ocorréncias do
virus HCV e HIV, ou seja, dois ou mais testes foram realizados, sendo que qualquer resultado positivo

identificava um caso. Portanto, a probabilidade de concordancia entre estes, devido a sua

. A Y . ( ( ~
independéncia, é definida por: =: T:+ T~ e o coeficiente Kappa € calculado através da razdo entre a

diferenca da concordancia observada e esperada pela diferenca de 1 menos a concordancia esperada:

L ZH:: _ZH:-‘T-:
"= 1—-Xm, m,,

A fim de analisar o resultado, tem-se que o indice igual 0 (zero) representa concordancia nada
além do que a esperada, e que igual a 1 (um) representa uma concordancia perfeita maior do que o
acaso. Ou seja, quanto mais forte a concordancia entre as distribuicdes marginais, maior o valor de

kappa:
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Valores de Kappa Interpretacdo

<0 Sem concordancia / Concorda ao acaso

0-0.19 Concordancia Pobre

0.20-0.39 Concordancia Justa

0.40-0.59 Concordancia Moderada

0.60-0.79 Concordancia Substancial

0.80-1.00 Concordancia quase Perfeita

Caso, a concordancia entre estes fosse perfeita, ou seja, maior do que aquela espera pelo acaso
se poderia dispensar um dos métodos para diagndstico do resultado. Porém, se os testes nao tivessem
uma concordancia forte, o melhor € a continuidade da realizag¢do dos testes em paralelo, ja que € sabido
que estes aumentam a sensibilidade na triagem soroldgica, ajudando a evitar a transfusdo de sangue

possivelmente contaminado.

Comparacao entre os testes de triagem para o Virus HCV (comparacao 2 a 2)

Para calculo do coeficiente Kappa, utilizou-se programa computacional R (cohen.kappa
{psych}) como ferramenta estatistica. Na comparagdo entre a metodologia QUIMIO e NAT para
deteccdo do virus HCV (Tabela 1) encontrou-se Kappa igual a 0,24 em um intervalo de confiancga de
[0,018; 0;46], ou seja, ha uma concordancia justa, porém ndo perfeita. Como o limite inferior do

intervalo de confianca é muito préximo a zero indica que a concordancia pode ser igual aquela

esperada pelo acaso.
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Tabela 1 - Comparacdo entre as metodologias QUIMIO (Quimioluminescéncia) e NAT para o virus HCV.

IMI
HCV 2 lnlle TOTAL
POSITIVO NEGATIVO
3 0 3
NAT POSITIVO
NEGATIVO 19 14.930 14.949
TOTAL 22 14.930 14.952

A partir da comparagio entre os testes de triagem para o virus HCV realizados na Fundagio
Hemocentro de Brasilia nos meses de junho, julho e agosto de 2011 observou-se que dentre os 14.952
resultados analisados a concordancia total entre os testes de detec¢do do virus HCV (metodologias de
Quimioluminescéncia e NAT) foi de 99,87%. Entretanto a porcentagem de concordancia entre os
resultados positivos foi de apenas 13,63%.

Dentre os 22 resultados positivos totais encontrados nesses meses de andlise 19 foram
discrepantes, sendo todos eles resultados positivos no teste sorolégico e negativos no teste NAT. Nao
foi observada nenhuma deteccdo de periodo de janela imunoldgica pelo teste NAT nesse periodo, o
que ja poderia ser esperado devido ao curto espago de tempo analisado e baixa amostragem de
doadores, corroborado por dados anteriores como os consolidados por Scuracchio et al, 2007, na
cidade de Sao Paulo, Brasil, onde a razao de janelas imunoldgicas encontradas apds a implantacao do
teste NAT foi de 1 em 24.000 doadores de sangue.

A baixa porcentagem de concordancia entre os resultados positivos pode ser ocasionada por
dois motivos, 0 mais comum trata-se possivelmente de resultados falso-positivos encontrados no teste

z

de triagem soroldgica (neste caso, Quimioluminescéncia), o que ja € esperado, visto que o mais
importante para os testes de triagem realizados em bancos de sangue é a sensibilidade, acima da
especificidade (Dwyre et al, 2011 e Nubling et al, 2009) para se garantir dessa forma a exclusdo de
qualquer possibilidade de transmissdao de doencas infecciosas via transfusao sanguinea. A outra causa
possivel, porém em limitadas situacdes € a existéncia de individuos portadores desses virus que
apresentam um alto titulo de anticorpos circulantes (facilmente detectdveis nos testes sorologicos) e

baixa carga viral (ndo-detectdvel no teste NAT) (Bio-Manguinhos — Fiocruz).
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A partir dessas andlises e discussdes concluiu-se que, devido ao fato dos testes ndo possuirem
forte concordancia, a melhor opc¢do a ser adotada pelos bancos de sangue € realizar a aplicacdo de

ambos os testes para detec¢do do virus HCV.

Comparacao entre os testes de triagem para o Virus HIV (comparacdes 2 a 2)

Em relacdo a comparacgdo entre os testes de triagem para o virus HIV observou-se que dentre os
14.952 resultados analisados a concordancia total entre os testes de deteccdo desse virus (metodologias
de Quimioluminescéncia, ELISA e NAT) foi de 99,81%. Entretanto a porcentagem de concordancia
total entre os resultados positivos foi de apenas 14,71%.

Para comparacdo entre a metodologia QUIMIO e NAT para detectar o virus HIV (Tabela 2)
encontrou-se Kappa igual a 0,45 em um intervalo de confianca de [0,20; 0,71], o que indica por sua
vez uma concordancia moderada. Considerando o fato de a concordancia perfeita ser igual a um e o
elevado grau de relevancia da deteccao do virus HIV a fim de evitar uma transfusdo inadequada,

ressalta-se mais uma vez a importancia da realizacdo de ambos os testes diagndsticos.

Tabela 2 — Comparacao entre as metodologias QUIMIO e NAT para o virus HIV.

HIV L LTC TOTAL
POSITIVO NEGATIVO
5 1 6
NAT POSITIVO
NEGATIVO 11 14.935 14.946
TOTAL 16 14.936 14.952

J4 na comparacdo entre a metodologia ELISA e NAT para detectar o virus HIV (Tabela 3)
encontrou-se Kappa igual a 0,34 em um intervalo de confianca de [0,14; 0;54]. Novamente um valor
abaixo do idealizado, corroborando a importincia de ambos os testes j4 que ndo ha concordancia

perfeita.
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Tabela 3 — Comparacao entre as metodologias ELISA e NAT para o virus HIV.

HIV ELISA TOTAL
POSITIVO NEGATIVO
6 0
NAT POSITIVO 6
NEGATIVO 23 14.923 14.946
TOTAL 29 14.923 14.952

Por fim, na comparacdo entre a metodologia ELISA e QUIMIO para detectar o virus HIV
(Tabela 4) encontrou-se Kappa igual a 0,52 em um intervalo de confiang¢a de [0,35; 0;70]. Dentre todos
os resultados ja apresentados, este foi o que apresentou maior concordincia, porém concordancia nao

suficientemente alta para dispensar a aplicacdo de um dos testes.

Tabela 4 - Compara¢dao metodologia ELISA e QUIMIO para o virus HIV

my; ELISA TOTAL
POSITIVO | NEGATIVO
12 5 17
QUIMIO POSITIVO
NEGATIVO 17 14.918 14.935
TOTAL 29 14.923 14.952

Comparacao entre os testes de triagem para o Virus HIV (comparacio entre os 3 testes)

Para a comparacio dos trés testes para triagem do virus HIV entre si (Tabela 5) utilizou-se o
teste de Fleis’s kappa, que € calculado de forma similar ao Cohen’s Kappa, porém ao contrario deste,
aquele é possivel avaliar a concordancia entre mais de dois testes. Este coefieciente foi igual a 0,44
indicando concordancia moderada entre os testes, ou seja, a concordancia ndo € significativa a fim de

concluir-se pelo descarte de algum dos métodos.
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Tabela 5 — Comparagao entre as metodologias QUIMIO, ELISA e NAT para o virus HIV.

NAT
TOTAL
POSITIVO | NEGATIVO
POSITIVO 5 7 12
POSITIVO QuiMIO
NEGATIVO 1 16 17
ELISA
POSITIVO 0 5 5
NEGATIVO | QUIMIO
NEGATIVO 0 14.918 14.918
TOTAL 6 14.946 14.952

Em resumo, dentre o total de 34 resultados positivos encontrados 29 foram discrepantes, sendo
7 com resultados positivos na QUIMIO e no ELISA e negativo no NAT, 1 com ELISA e NAT
positivos e QUIMIO negativo, 5 positivos apenas na QUIMIO e 16 positivos apenas no ELISA (Tabela
5). Novamente a baixa porcentagem de concordancia entre os resultados positivos trata-se
possivelmente de resultados falso-positivos nos testes de ELISA e Quimioluminescéncia, o que ja é
esperado conforme citado previamente.

Dentre os casos de discrepancia encontrados para os testes de HIV aquele que obteve resultados
de QUIMIO negativo e ELISA e NAT positivos foi considerado de grande relevancia, pois trata-se da
deteccdo de um periodo de janela imunoldgica para o teste de Quimioluminescéncia. O resultado do
teste de ELISA para essa amostra foi positivo, porém com titulo de anticorpos baixo, que poderia ser
considerado um resultado falso-positivo caso nao tivesse sido efetuado o teste NAT nessa amostra,
onde foi detectada uma altissima carga viral (caracterizada pelo consumo de todos os reagentes da
reacdo de amplificacdo — fonte Bio-Manguinhos/Fiocruz). A andlise desse caso revela também a
necessidade de que ao menos um dos testes soroldgicos aplicados para a triagem do virus HIV seja um
teste de terceira geragdo “combo” capaz de detectar ndo s6 anticorpos como também o antigeno p24,
como o que € utilizado atualmente na Fundagdo Hemocentro de Brasilia, necessidade ja apontada
anteriormente por outros autores como Velati et al, 2008.

Com esses resultados concluiu-se que a inclusdo da metodologia NAT para a triagem dos virus

HCV e HIV em bancos de sangue nao sé é importante pela redu¢do do periodo de janela imunolégica
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como também para a elucidag¢do de casos de resultados falso-positivos encontrados nas metodologias
sorolédgicas, que podem levar inclusive a implica¢des legais para os bancos de sangue.

Além disso, caso os testes apresentassem concordincia quase-perfeita ou perfeita seria
dispensdvel a aplicacio de um deles, j& que ambos apresentariam praticamente 0s mesmos
diagnosticos. Porém, observou-se que a concordancia ndo € forte o suficiente, podendo assim fazer
parte do acaso.

Dados como esse ja foram relatados em outros paises apds a inclusao do teste NAT na rotina de
triagem em bancos de sangue, como na Itdlia (Velati er al, 2008) onde verificou-se alguns casos de
janelas imunoldgicas detectaveis apenas pelo NAT (27 para HCV e 14 para HIV) ao longo de 6 anos
de estudo e baixo grau de correlagdo entre os dados dos testes soroldgicos e do teste NAT. Portanto,
para assegurar sangue de qualidade ao paciente, o que € parte da missdo da Fundacao Hemocentro de
Brasilia, recomenda-se a continuidade da aplicacdo dos testes analisados neste trabalho em paralelo e

ndo a exclusdo de algum deles, a fim de aumentar a sensibilidade na triagem dos doadores.
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